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　日本神経学会の「認知症疾患治療
ガイドライン（2010年改訂版）」を中
心にここでは本邦の認知症の原因第
一位であるアルツハイマー型認知症
を中心に解説し1)，いくつか最近の
トピックスを追記したい．
認知症の症状と診断
１. 定義
　認知症とは，一度正常に達した認
知機能が後天的な脳の障害によって
持続的に低下し，日常生活や社会生
活に支障をきたすようになった状態
をいい，それが意識障害のないとき
にみられる．ICD-10による認知症の
定義は「通常，慢性あるいは進行性
の脳疾患によって生じ，記憶，思考，
見当識，理解，計算，学習，判断な
ど多数の高次脳機能の障害からなる
症候群」とされている．日本では65
歳以上の高齢者の認知症有病率は
3.8～11.0%である．
２. 診断
　国際的に広く用いられる認知症の
診断基準として世界保健機関による
ICD-10や米国精神学会による
DSM-ⅢおよびDSM-Ⅳ-TRがある
（表１）．ただし，それぞれの診断基
準に多少の相違点がある．
認知症の治療
１. 症状別の治療法（薬物療法）
　認知症の主な症状は以下に述べる
中核症状と周辺症状があり（図１），
それぞれに応じた対処が必要であ
る．いずれの場合も，薬物療法を開
始した場合，治療者は患者の状態を
把握するのみでなく，介護者の観察
内容を調査する必要がある．また，
定期的にmini-mental state examination
や介護者の観察をチェックし，全体
的に評価しなければならない．
１) 中核症状に対する治療
　中核症状は記憶障害，失語，失行，
失認，遂行機能障害などの認知機能
障害からなり，現在，コリンエステ
ラーゼ阻害薬が主として用いられ，
その進行を遅らせることが示されて
いる．従来，本邦で開発されたピペ
リジン系コリンエステラーゼ阻害薬
であるドネペジルが，本邦で唯一発
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表１　認知症診断基準　（文献１より改変引用）
ICDﾝ10による認知症診断基準の要約
Ｇ１. 以下の各項目を示す証拠が存在する．
　１） 記憶力の低下：新しい事象に関する著しい記憶力の減退，重症例では過去に学
習した情報の想起も障害され，記憶力の低下は客観的に確認さ
れる．
　２） 認知能力の低下：判断と思考に関する能力の低下や情報処理全般の悪化．従来
の遂行能力からの低下を確認．
Ｇ２. 周囲に対する認識（意識混濁がないこと）がＧ１の症状を証明するのに十分な
期間，保たれている．
Ｇ３. 以下のうち，１項目以上を認める．
　　　１） 情緒易変性，２） 易刺激性，３） 無感情，４） 社会的行動の粗雑化
Ｇ４. Ｇ１の症状が明らかに６ヵ月以上存在していて，確定診断にいたる．
DSMﾝⅢﾝRによる認知症診断基準の要約
Ａ. 記憶（短期・長期）の障害．
Ｂ. 以下のうち少なくとも１項目以上を認める．
　　１） 抽象的思考の障害，２） 判断の障害，３） 高次皮質機能の障害（失語・失行・
構成障害），４） 性格変化
Ｃ. Ａ・Ｂの障害により仕事・社会生活・人間関係が損なわれる．
Ｄ. 意識障害のときには診断しない（せん妄の除外）．
Ｅ. 病歴や検査から脳の器質的疾患の存在が推測できる．
DSMﾝⅣﾝTRによる認知症診断基準の要約
Ａ. 多彩な認知障害の発現，以下の２項目がある．
　　１） 記憶障害（新しい情報を学習したり，以前に学習した情報を想起する能力の
障害）
　　２） 次の認知機能の障害が１つ以上ある．
　　　　ａ. 失語，ｂ. 失行，ｃ. 失認，ｄ. 実行機能
Ｂ. 上記の認知障害は社会的または職業的機能の著しい障害を引き起こし，病前の機
能水準からの著しい低下を示す．
Ｃ. せん妄の経過中に上記が現れたものではない．
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売されていた薬剤であったが，2011
年にガランタミン，リバスチグミン
が，さらに，同年，コリンエステラ
ーゼ阻害薬以外ではメマンチンも発
売され，治療の選択肢が広がってい
る．各薬剤の特徴については以下の
通りである（表２）．
⑴　コリンエステラーゼ阻害薬
ａ）ドネペジル
　軽度から重度のアルツハイマー型
認知症患者に有用で特に中核症状に
効果を示す．エビデンスが豊富であ
る．
ｂ）ガランタミン
　アルカロイド系薬剤であり，コリ
ンエステラーゼ阻害作用に加えて，
allosterically potentiating ligand
（APL）としてのニコチン受容体増
強作用を有する．
ｃ）リバスチグミン
　カルバメート誘導剤で，腎排泄型
であるため，肝代謝される薬剤との
相互作用がない．さらに，パッチ剤
があり，経口薬に比べ，投与直後の
血中濃度の急峻な上昇がないため，
高い忍容力が期待される薬剤である．
⑵　N-メチル-アスパラギン酸（NMDA） 
受容体拮抗薬
ａ）メマンチン
　コリンエステラーゼ阻害薬とは別
の作用機序を示すことから上記薬剤
との併用が可能である．中等度から
重度のアルツハイマー型認知症患者
に対する認知，ADL，臨床全般評価
の改善が報告されている．しかし，
軽度から中等度の患者に対する治療
効果は境界線上にあると報告されて
いる．
２) Behavioral and psychological 
signs and symptoms of dementia
（BPSD）に対する治療
　BPSDには幻覚，妄想，不安，興
奮，攻撃性が含まれ，アルツハイマ
ー型認知症患者の50～90%に生じ
る．これらは患者の生活を困難とし，
特に，介護者に影響を与えるものは
治療の対象となる．まず，その原因
（健康状態，うつ，疼痛や不快，薬
剤の副作用，心理的・環境的側面）
を評価し，必要に応じてそれらの改
善を図る．BPSDが高度でない場合
は，まず，非薬物療法を試みてから
薬物療法（抗精神病薬は有害事象の
危険があるためなるべく控える）を
表２　アルツハイマー型認知症の治療薬の種類と特徴
一般名 塩酸ドネペジル リバスチグミン ガランタミン メマンチン
製品名 アリセプト
リバスタッチ
イクセロンパッチ
レミニール メマリー
作用機序 コリンエステラーゼ阻害
コリンエステラーゼ阻害
BuChE 阻害作用
コリンエステラーゼ阻害
アロステリック効果
（APL作用）
NMDA受容体阻害
アルツハイマー型
認知症の適応基準
軽度～高度 軽症～中等度 軽度～中等度 中等度～高度
製剤型
錠剤，口腔内崩壊錠，
散剤，ゼリー
貼布薬
錠剤，口腔内崩壊錠，
内用液
錠剤
投与回数 １日１回 １日１回 １日２回 １日１回
特記事項
陰性症状に効果
中核症状に効果
使用実績が豊富である
貼り薬である
DLB/PDDにも効果？
進行例にも効果?
長期的に効果
血管障害合併例に効果
中止した場合
認知機能低下がmild.
周辺症状に効果
コリンエステラーゼ阻害
薬との併用で進行を抑制
認知症
・不安
・抑うつ
・興奮
・徘徊
・不眠
・被害念慮
・妄想
思考・推理・判断・適応・問題解決
中核症状 周辺症状（反応性）
??
???????
?
???
??????
認知機能障害
図１　認知症の症状（中核症状と周辺症状）
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試すが，高度で患者や周囲に危害が
及ぶ危険性がある場合は，まず薬物
療法（抗精神病薬など）を考慮する．
このとき，認知機能や標的症状の定
期的な評価を行うこと，薬物用量は
少量より開始すること，期間を限定
し，定期的（およそ３ヵ月ごと）に
治療を見直すことなどに注意する．
BPSDは適切な対応により症状が消
失する可能性がある．
　各BPSDの症状別の薬物療法に
ついては以下のとおりである．
⑴　焦燥性興奮
　不適当な言語，音声，運動上の行
動とされ，ベンゾジアゼピン，抗精
神病薬，コリンエステラーゼ阻害薬，
トラゾドン，クエチアピンなどが有
効とされる．
⑵　攻撃性
　暴言や暴行が含まれ，日本の認知
症患者の30%に認められる．ベンゾ
ジアゼピン，コリンエステラーゼ阻
害薬，トラゾドン，クエチアピンな
どが有効とされる．
⑶　脱抑制
　衝動的で不適切な行動をとり，注
意が保てず，感情が不安定で，社会
的行動がとれず，泣く，多幸感，自
傷，性的な行動，徘徊などがみられ
る．トラゾドン，ベンゾジアゼピン，
コリンエステラーゼ阻害薬，クエチ
アピンなどが有効とされる．
⑷　睡眠障害
　抑肝散，リスペリドンなどが有効
である．
⑸　うつ状態
　意欲が低下し，趣味や楽しみにも
関心を示さない状態で，アルツハイ
マー型認知症患者の40～50%にうつ
症状を認める．選択的セロトニン再
取り込み阻害薬が有効とされている．
⑹　精神症状
　全般的な改善を示すというもので
はベンゾジアゼピン，コリンエステ
ラーゼ阻害薬，トラゾドン，クエチ
アピンなどが有効である．
２. 非薬物療法
　軽度から中等度の認知症にはその
疾患や薬物療法の有無によらず，脳
を活性化させるようなリハビリや適
切なケアが重要である．治療介入の
標的とされるのは認知，刺激，行動，
感情の４つである．用いられる手法
は心理学的なもの，認知訓練，運動や
音楽など芸術的なものに大別される．
１) リハビリ療法
　認知症の中核症状をなす記憶や注
意などの認知機能そのものの向上を
目的としたリハビリテーションは認
知症に対する認知機能向上効果の有
意性は示されていない．しかし，廃
用を防ぎ，残存機能を高め，全般的
な脳活性化を介して意欲や学習能力
を向上させることが期待でき，回想
法や各種の学習などのリハビリの価
値は否定できない．
２) 認知症ケア
　「いつでも，どこでも，その人ら
しく」暮らせるように支援し，本人
の言動を本人の立場で考えてみるこ
とが認知症ケアの基本である．
３. 将来の治療法について
　アルツハイマー型認知症の新しい
治療法としてアミロイドβ産生抑制
薬やアミロイドβ凝集抑制薬，アミ
ロイドβ分解促進薬などの薬剤開
発，ワクチン療法，ホルモン療法，
遺伝子治療などの研究が進んでいる
が，現在，本邦ではまだ，日常診療
レベルでは実用化されておらず，今
後のさらなる発展が望まれる．
認知症の予防ついて
　現在のところ，アルツハイマー型
認知症を予防する方法は確立してい
ない．これは介入試験の困難さ，特
に生活習慣に関連する因子に関して
は厳密な意味でのランダム化比較試
験が困難であるためである．しかし，
多くの観察研究の結果からは危険因
子として遺伝的危険因子，血管性危
険因子（高血圧，糖尿病，高コレス
テロール血症），喫煙が挙げられ，防
御因子としては定期的な運動，食事
因子，余暇活動，社会的参加，活発
な精神活動，認知訓練が挙げられて
いる．当教室でも認知機能と生活習
慣病に焦点を当てて研究を続けてお
り，アルツハイマー病モデルマウス
を用いた実験でその関連性を示して
きた2ﾝ4)．今後も認知症患者の増加が
予想され，治療と共に予防が重要に
なってくると考える．
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